



申 請 者 氏 名  大澤 昂平 
 
横浜市立大学大学院医学研究科 医科学専攻 顎顔面口腔機能制御学 
    
                                
















審  査  員 
 
主 査  横浜市立大学大学院医学研究科教授   高橋 秀尚 
 
副 査  横浜市立大学大学院医学研究科教授   市川 靖史 
 










Prostaglandin E2 receptor EP4 regulates cell migration through Orai1 














ている Ca2+に注目し，実験を行ったところ EP4 刺激時に細胞内 Ca2+上昇を確























































2. Epithelial Mesenchymal Transition (EMT)に関与する因子はどのようにな
っていると考えられるか． 
3. EP1～4において、機能の違いはあるのか． 




1. 口腔がん細胞(HSC-3)において EP4 agonist 刺激における N-カドヘリンの
mRNAの発現上昇を確認している． 
2. EMTに関与する因子として TGF-βの関与が報告されており，本研究で EP4 
agonist刺激における TGF-βの mRNAの発現上昇を確認している． 
3. 受容体の構造上の違いではなく，共役する G蛋白質に違いがあるとされてい
る．EP1-EP3と Orai1の関わりは今後検討していきたいと考えている． 
4. PKC は Ca2+に依存するキナーゼとして知られており，下流には MAP キナ
ーゼ・カスケードがあることが知られている．本研究においても Ca2+と MAP
キナーゼ・カスケードの間に PKCが存在する可能性は大いに考えられる． 
 
 
上記以外にも，審査員の様々な質問に対して適切な返答を行った．本研究で示した
EP4 に関するシグナル経路は悪性腫瘍に限らず，正常細胞を含め過去に報告がな
く，学術的意義は高いと考えられる．また、研究の将来性も大いに見込まれる． 
 以上の審査の結果より，申請者は医学博士の学位を授与されるに値すると総合的
に判断された． 
 
